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AÇÃO, "IN VITRO". DA VIOLETA DE GENCIANA SOBRE FORMAS EVOLUTIVAS DO 
PLASMODIUM FALCIPARUM 
S h e n L i n Y A N G (1) , S i l v i a M a r i a D l S A N T I (2), V i c e n t e A M A T O N E T O (1), A n t o n i o A u g u s t o B a i l l o t M O R E I R A (1) , 
P e d r o L u i z S i l v a P I N T O (1) , M a r c o s B O U L O S (3), R u b e n s C A M P O S (1) , E u n i c e J o s é d e S A N T ' A N A (1) & 
M a r i o S H I R O M A (3) 
R E S U M O 
U t i l i z a n d o a t é c n i c a de R I E C K M A N N e co l . 5 , os au to res r e a l i z a r a m 20 m i c r o t e s t e s 
de s e n s i b i l i d a d e , p r o c u r a n d o ve r i f i ca r a c a p a c i d a d e d a v i o l e t a de g e n c i a n a e m i m p e -
d i r , n a c u l t u r a " i n v i t r o " , o d e s e n v o l v i m e n t o h a b i t u a l do P l a s m o d i u m f a l c i p a r u m . 
O s r e s u l t a d o s m o s t r a r a m q u e h o u v e i n i b i ç á o d a e v o l u ç ã o do p ro tozoá r i o n a s c o n c e n -
t r a ç õ e s de 1 / 1 0 0 0 , 1 /1500 , 1/2000, 1/2500, 1/3000 e 1/4000, s i g n i f i c a n d o q u e n a s 
c o n d i ç õ e s d a e x p e r i ê n c i a o c o r a n t e a t u o u sob re as f o r m a s s a n g ü í n e a s a s s e x u a d a s 
do p ro tozoár io . E s t a s ve r i f i cações s u g e r e m q u e a v i o l e t a de g e n c i a n a p o d e r i a ser 
u s a d a n a p r o f i l a x i a d a m a l á r i a t r a n s f u s i o n a l . 
U N I T E R M O S : P l a s m o d i u m f a l c i p a r u m ; V i o l e t a de g e n c i a n a - a ç ã o " i n v i t r o " ; 
M a l á r i a t r a n s f u s i o n a l - p r o f i l a x i a . 
I N T R O D U Ç Ã O 
E n t r e as p r e o c u p a ç õ e s i ne ren tes à hemo te -
r a p i a , a p o s s i b i l i d a d e de t r a n s m i s s ã o de in fec-
ções pe lo s a n g u e e s e u s d e r i v a d o s tem merec ido 
c o n s i d e r a ç õ e s d i v e r s a s . N o â m b i t o d a s d o e n ç a s 
p a r a s i t á r i a s , a d o e n ç a de C h a g a s e a m a l á r i a 
e x i g e m c u i d a d o s e s p e c i a i s b u s c a n d o i m p e d i r se 
j a m e las v e i c u l a d a s pe lo s a n g u e a o u t r a p e s s o a . 
Q u a n t o às c o n d u t a s r e c o m e n d a d a s c o m o 
ob je t i vo e x p o s t o , s ã o t a m b é m c o g i t á v e i s a q u e 
l a s e m q u e se t o r n a i n t e r e s s a n t e o a p r o v e i t a 
m e n t o do s a n g u e , m e s m o q u e s u s p e i t o de con te r 
agen tes c a u s a d o r e s de d o e n ç a , p r i n c i p a l m e n t e 
e m reg iões o n d e n ã o s e d i s p õ e de e s t r u t u r a p a r a 
i m u n o d i a g n ó s t i c o . A s s i m , o e m p r e g o de d r o g a s 
q u e i n a t i v e m e lemen tos p a r a s i t á r i o s c o n s t i t u e 
t á t i c a a c e i t á v e l a f i m de i m p e d i r a t r a n s m i s s ã o 
t r a n s f u s i o n a l d a i n fecção . 
E m e s t u d o anter io r , A M A T O N E T O e c o l . 1 
m o s t r a m q u e a v i o l e t a de g e n c i a n a , a d i c i o n a d a 
ao s a n g u e , opõe-se e fe t i vamen te à a ç ã o do P l a s -
m o d i u m b e r g h e i , e m m a l á r i a e x p e r i m e n t a l de 
r o e d o r e s . D i a n t e d e s s a c o n s t a t a ç ã o , p a r e c e u -
nos pe r t i nen te ve r i f i ca r a c a p a c i d a d e desse co-
ran te i n i b i r o d e s e n v o l v i m e n t o de f o rmas asse -
x u a d a s do P. f a l c i p a r u m a t r a v é s de t é c n i c a s " i n 
v i t r o " p a d r o n i z a d a s po r R I E C K M A N N e co l . 5 . 
M A T E R I A L E M É T O D O S 
R e a l i z a m o s 20 m i c r o t e s t e s de s e n s i b i l i d a d e 
à v i o l e t a de g e n c i a n a , " i n v i t r o " , u t i l i z a n d o s a n -
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(3) D e p a r t a m e n t o d e D o z e n s I n f e c c i o s a s e P a r a s i t á r i a s , d a F a c u l d a d e d e M e d i c i n a d a U n i v e r s i d a d e d e S ã o P a u l o . 
Y A N G , S . L . ; D l S A N T I , S . M.; A M A T O N E T O , V.; M O R E I R A , A . A . B . ; P I N T O , P. L . S . ; B O U L O S , M.; C A M P O S , R . ; S A N T ' A N A , 
E . J . de & S H I R O M A , M. — A ç ã o " i n v i t r o " , d a v i o l e t a de g e n c i a n a s o b r e f o r m a s e v o l u t i v a s d o P l a s m o d i u m f a l c i p a r u m . 
R e v . I n s t . Med . t r o p . S ã o P a u l o , 30 (1): 17 20. 1988. 
gue de 20 p a c i e n t e s c o m d i a g n ó s t i c o l a b o r a t o r i a l 
de m a l á r i a c a u s a d a por P . f a l c i p a r u m e p a r a s i 
t e m i a m í n i m a de 5 000 f o r m a s a s s e x u a d a s po r 
m i l í m e t r o c ú b i c o . N a t r i a g e m d o s doen tes , e x 
c l u í m o s t o d o s a q u e l e s m e d i c a d o s p r e g r e s s a 
m e n t e , l e v a n d o e m c o n t a a n o r m a t i z a ç ã o d a O r 
g a n i z a ç ã o M u n d i a l d a S a ú d e , q u e e x c l u i d o s es-
t udos c o m d r o g a s os t r a t a d o s c o m 4 - a m i n o q u i -
n o l e í n a s o u s u l f a m í d i c o s e s u a s a s s o c i a ç õ e s , e m 
pe r í odos i g u a i s ou in fer io res a 14 ou 28 d i a s , res-
p e c t i v a m e n t e 3 . 
O m é t o d o u t i l i z a d o foi o p r e c o n i z a d o p o r 
R I E C K M A N N e c o l . 5 , c o m m o d i f i c a ç õ e s ( h e m á -
c i a s l a v a d a s , m e i o de c u l t u r a c o m soro e h e m a t ó -
c r i to de 5%) q u e , e m n o s s a e x p e r i ê n c i a p e r m i t e 
m e l h o r d e s e n v o l v i m e n t o de e s q u i z o n t e s . D i l u í -
m o s a v i o l e t a de g e n c i a n a e m s o l u ç ã o g l i c o s a d a 
no m e i o de c u l t u r a R P M I 1 640 ( " F l o w L a b o r a t o -
r i es " ) , s u p l e m e n t a d a c o m " H e p e s " (6 m g / m l ) , g l i -
cose (2 m g / m l ) ; g e n t a m i c i n a (40 /Kg /m l ) , b i c a r b o 
n a t o de sód io (2 m g / m l ) , h i p o x a n t i n a (50 Mg/ml) 
e soro h u m a n o de p a c i e n t e c o m t ipo A o u A B , 
R h p o s i t i v o , a d i c i o n a r a 10%. A s s i m , o b t i v e m o s 
c o n c e n t r a ç õ e s q u e v a r i a r a m de 1/1 a 1/4 000, c o n -
fo rme e s t á e s p e c i f i c a d o n a T a b e l a I . L a v a m o s 
o s a n g u e i n f ec tado , c o l h i d o e m s e r i n g a h e p a r i -
n i z a d a , d u a s v e z e s c o m R P M I 1 640 m a i s b i ca r -
b o n a t o , p a r a r e m o ç ã o do p l a s m a e dos g l ó b u l o s 
b r a n c o s e, e m s e g u i d a , d i l u í m o s p a r a u m h e m a -
tocrit© d e 10% e m R P M I 1 640 c o m p l e t o , c o m 
a s v á r i a s d i l u i ç õ e s de v i o l e t a de g e n c i a n a . I n c u -
b a m o s o m a t e r i a l e m m i c r o p l a c a s de f undo c h a -
to, a 37°C e e m a t m o s f e r a de 5% de C O z , de a c o r d o 
c o m t é c n i c a de c u l t i v o , " i n v i t r o " de P . f a l c i p a -
r u m . O p e r í o d o de i n c u b a ç ã o v a r i o u de 24 a 36 
h o r a s . T o d o s os tes tes i n c l u í r a m con t ro l es s e m 
a d r o g a e m e s t u d o . O p a r â m e t r o p a r a v e r i f i c a ç ã o 
d a e f i c á c i a , e m c a d a c a s o , c o r r e s p o n d e u à c o m -
p a r a ç ã o en t re os c r e s c i m e n t o s d a c e p a , e d o c o n -
t ro le, e m d i fe ren tes d i l u i ç õ e s . P a r a a per fe i ta v i -
s u a l i z a ç ã o , i d e n t i f i c a ç ã o e c o n t a g e m d a s f o r m a s 
e v o l u t i v a s p r e p a r a m o s g o t a s e s p e s s a s , c o r a d a s 
pe lo m é t o d o de G i e m s a . 
R E S U L T A D O S 
O s r e s u l t a d o s d o s 20 tes tes r e a l i z a d o s , d a 
ação d a v i o l e t a de g e n c i a n a s o b r e e s q u i z o n t e s 
s a n g ü í n e o s de P . f a l c i p a r u m p r o v e n i e n t e s de 20 
p a c i e n t e s d i fe ren tes , es tão m o s t r a d o s n a t a b e l a 
I . 
T A B E L A I 
A ç ã o d a v i o l e t a de g e n c i a n a s o b r e f o r m a s e v o l u t i v a s do P l a s -
m o d i u m f a l c i p a r u m . E s t u d o " i n v i t r o " ( R I E C K M A N N e co l . 5 ) 
e m 20 a m o s t r a s d i s t i n t a s 
N ú m e r o do 
N ú m e r o de 
e s q u i z o n t e s 
n o c o n t r o l e * 
N ú m e r o d e e s q u i z o n t e s e m p re 
s e n ç a d a v i o l e t a d e g e n c i a n a 
tes te ( c o n c e n t r a ç õ e s d e 1/1 000 
a té 1/4 000) 
1. 53 0 
2 50 0 
3 80 0 
4 128 0 
5 109 0 
6 121 0 
7 52 0 
8 113 0 
9 75 0 
10 79 0 
11 55 0 
12 79 0 
13 42 0 
14 26 0 
15 78 0 
16 35 0 
17 123 0 
18 24 0 
19 35 0 
20 102 0 
* À i d e n t i f i c a ç ã o m o r f o l ó g i c a d e 200 p a r a s i t a s , r e g i s t r o de 
q u a n t o s j á h a v i a m e v o l u í d o p a r a e s q u i z o n t e . 
C o m o v e m o s , n ã o h o u v e d e s e n v o l v i m e n t o 
de e s q u i z o n t e s e m q u a l q u e r d i l u i ç ã o . À m i c r o s -
c o p i a o b s e r v o u - s e a p e n a s " p o n t o s " , p r o v a v e l -
m e n t e n ú c l e o s de p a r a s i t a s d e g e n e r a d o s . 
D I S C U S S Ã O 
A m a l á r i a é d o e n ç a a u t o l i m i t a d a . D e p o i s de 
n ú m e r o v a r i á v e l de a n o s , e s t i m a d o de u m a u m 
e m e i o p a r a o P . f a l c i p a r u m , do i s a t rés p a r a 
o P . v i v a x e t rês o u q u a t r o p a r a o P . m a l a r i a e , 
e x t i n g u e - s e a a t i v i d a d e r e p r o d u t o r a do p a r a s i t a 
e, c o m e l a , a i n f ecção . 
A p e s a r d i s s o , e x i s t e m re fe rênc ias de t rans -
m i s s ã o do P . f a l c i p a r u m e P . v i v a x a té 8 a n o s 
a p ó s a h i s t ó r i a d a i n f e c ç ã o o u de o d o a d o r ter 
se a f a s t a d o de reg ião e n d ê m i c a , e do P . m a l a r i a e 
até 47 a n o s a p ó s a p o s s í v e l i n f e c ç ã o 2 . 
E s t e s d a d o s t ê m c a u s a d o p r e o c u p a ç ã o n o s 
v á r i o s S e r v i ç o s de H e m o t e r a p i a , h a v e n d o di fe-
ren tes c o n d u t a s n o i n t u i t o de a fas ta r o d o a d o r 
c o m p o s s i b i l i d a d e i n f e c t i v a p a r a a m a l á r i a 2 4 . 
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N a F r a n ç a , B R U C E - C H W A T T 2 , a p ó s a n á l i s e 
s o r o l ó g i c a de p o r t a d o r e s p o t e n c i a i s de P l a s m o -
d i u m , s u g e r e a n ã o u t i l i z a ç ã o de d o a d o r e s c o m 
h i s t ó r i a de i n f ecção nos ú l t i m o s 5 a n o s o u ter 
p r o v i n d o de reg ião m a J a r í g e n a nes te m e s m o pe 
r íodo . 
N o s E s t a d o s U n i d o s , o b j e t i v a n d o u t i l i za r a 
m a i o r q u a n t i d a d e de s a n g u e i n fec tado n ã o e x i s 
te ta l r i g i dez n a se leção , p o r é m a m a i o r i a dos 
S e r v i ç o s , u t i l i z a teste so ro l óg i co n a t r i agem de 
d o a d o r e s 4 . 
E m reg ião e n d ê m i c a , no en tan to , o n d e p e l a 
p r e c a r i e d a d e de c o n d i ç õ e s n ã o e x i s t e p o s s i b i -
l i d a d e de t r i a g e m d o s d o a d o r e s , suge re -se q u e 
s e j a m u t i l i z a d o s c o m o d o a d o r e s i n d i v í d u o s afe 
b r i s c o m p a r a s i t o l ó g i c o d i re to n e g a t i v o , p o d e n 
do a i n d a o recep to r ser m e d i c a d o c o m a n t i - m a -
l á r i c o s 7 . 
O b v i a m e n t e q u e a p o s s i b i l i d a d e de a d i ç ã o 
no s a n g u e de s u b s t â n c i a s c o m a ç ã o a n t i p i a s 
m ó d i o e s e m t o x i c i d a d e s e r i a de g r a n d e v a l i a 
p a r a b l o q u e a r a t r a n s m i s s ã o d a m a l á r i a a t r a v é s 
do s a n g u e , p r i n c i p a l m e n t e e m reg ião e n d ê m i c a . 
C o n v é m r e s s a l t a r que a v i o l e t a de g e n c i a n a 
e m p r e g a d a nes te t r a b a l h o c o m o p a r a s i t i c i d a n a 
d i l u i ç ã o de 1/4 000 é p r a t i c a m e n t e a t ó x i c a . 
P a r t i n d o d o fa to de s e r c o n h e c i d a a a ç ã o 
d a v i o l e t a de g e n c i a n a c o n t r a T . c r u z i , t e s t a m o s 
s u a a ç ã o c o n t r a P l a s m o d i u m f a l c i p a r u m . 
A e x p e r i m e n t a ç ã o e m a n i m a i s , c o m m o d e l o 
e x p e r i m e n t a l P . be rghe i c a r n u n d o n g o , m o s t r o u 
ser a v i o l e t a de g e n c i a n a e f i caz n o c l a r e a m e n t o 
do p a r a s i t a n o s a n g u e . É v e r d a d e , t o d a v i a , q u e 
n e m s e m p r e p o d e se t rans fe r i r p a r a o h o m e m 
os r e s u l t a d o s o b t i d o s e m roedores , a p e s a r des tes 
p o d e r e m s u g e r i r o c a m i n h o a ser s e g u i d o . 
C o m o desenvo l v imen to de técn i ca de cu l t i vo 
do P. f a l c i p a r u m " i n v i t r o " , h o u v e a p o s s i b i l i -
d a d e de a v e r i g u a r a a t i v i d a d e d a v i o l e t a de g e n 
c i a n a c o n t r a t a l p l a s m ó d i o , q u e é a q u e l e q u e 
p o d e c a u s a r d o e n ç a de e v o l u ç ã o m a i s t o r m e n -
tosa. 
C o m o m i c r o t e s t e de R I E C K M A N N e c o l . 5 
a d m i t i m o s ser f a c t í v e l o b s e r v a r a a t u a ç ã o do co 
ran te na e v o l u ç ã o n o r m a l , " i n v i t r o " , do pro to-
zoár io . E n q u a n t o no con t ro le o p a r a s i t a e v o l u i 
c o m t o d a s as s u a s f o rmas mor fo l óg i cas , e x p r e s 
s a s po r t ro fozoí to j o v e m , t ro fozoí to m a d u r o e es-
q u i z o n t e , no m i c r o t e s t e c o m v io l e ta de g e n c i a n a , 
se e la for e f ic iente , o d e s e n v o l v i m e n t o e s t a r á in-
t e r romp ido . 
N a e x p e r i m e n t a ç ã o q u e e m p r e e n d e m o s , 
c o m o m a t e r i a l , m é t o d o e p a r â m e t r o de con t ro le 
e s c o l h i d o s , a p u r a m o s q u e a v i o l e t a de g e n c i a n a 
i n i b i u a e v o l u ç ã o d o P . f a l c i p a r u m , e m t o d a s 
as d i l u i ç õ e s , de f o r m a s e m e l h a n t e à q u e t e m l u -
g a r n a p r e v e n ç ã o d a t r a n s m i s s ã o d a d o e n ç a de 
C h a g a s po r t r a n s f u s ã o de s a n g u e . P o d e m o s , a té 
m e s m o , a pa r t i r d e s s a s c o n s t a t a ç õ e s , e m p r e g a r 
q u a n t i d a d e s m e n o r e s de v i o l e t a de g e n c i a n a 
p r o c u r a n d o de tec ta r a m í n i m a n e c e s s á r i a p a r a 
i n ib i r o d e s e n v o l v i m e n t o do P . f a l c i p a r u m . 
J u l g a m o s que os r e s u l t a d o s o b t i d o s a n i m a m 
no p r o s s e g u i m e n t o dos e s t u d o s , i n c l u s i v e e m h u -
m a n o s , v i s a n d o a c r e s c e n t a r n o v o s s u b s í d i o s ob-
j e t i v a n d o a p r o f i l a x i a d a m a l á r i a i n d u z i d a e m 
S e r v i ç o s de H e m o t e r a p i a . 
S U M M A R Y 
" I n v i t r o " a c t i v i t y of g e n t i a n v i o l e t aga ins t ase-
x u a l P l a s m o d i u m f a l c i p a r u m p a r a s i t e s 
I n o rder to i n v e s t i g a t e whe the r g e n t i a n v io -
l e t e x h i b i t e d " i n v i t r o " i n h i b i t o r y a c t i v i t y 
a g a i n s t P l a s m o d i u m f a l c i p a r u m , the A u t h o r s 
h a v e c a r r i e d ou t 20 s e n s i t i v i t y tes ts a c c o r d i n g 
to t h e m i c r o t e c h n i q u e d e s c r i b e d b y R I E C K 
M A N N et a l . 5 . R e s u l t s h a v e s h o w n i n h i b i t i o n of 
s c h i z o n t s ' m a t u r a t i o n a t the fo l lowing concen t ra -
t i on : 1/1000; 1/1500; 1/2000; 1/2500; 1/3000 a n d 
1/4000, t h u s d e m o n s t r a t i n g i n h i b i t o r y a c t i v i t y 
of the t es ted d y e a g a i n s t a s e x u a l b l o o d p a r a -
s i tes . T h e p r e s e n t d a t a s u g g e s t g e n t a i n v i o l e t 
m a y be p o s s i b l y u s e d i n the p r o p h y l a x i s of t r ans -
f u s i o n - a c q u i r e d m a l a r i a . 
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